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RESUMEN

La pandemia por COVID19 ha sido un punto de inflexion que obligd a la humanidad
a desarrollar rapidamente métodos de estratificacion de severidad de los pacientes
para realizar una evaluacion precisa y fidedigna ante la gran cantidad de pacientes
sospechosos de padecer COVID 19 que abarrotaban las emergencias. Ante esta
situacion, se desarrollaron algunos scores como el CALL
(Comorbidity — Age — Lymphocyte — LDH) para la estratificacion de la progresion de
la severidad de la infeccion pulmonar aguda por COVID-19. Todos juntos suman
puntos en un score que clasifica al paciente bajo riesgo de progresion menos del
10%, riesgo intermedio de progresion 10%-40% y alto riesgo de progresion de

mayor del 50%.

Este estudio investigo la utilidad de este score para establecer un prondstico para
nuestra poblacién de pacientes ingresados en los servicios de Medicina Interna y
otras areas destinadas para el manejo de pacientes con COVID-19, ademas se
incluyé para el mismo fin otros marcadores como los niveles de la proteina «C»
reactivay el Dimero «D» y de manera particular ciertas enfermedades crénicas muy
frecuentes en nuestra poblacién como la diabetes, obesidad, hipertension arterial,
enfermedades pulmonares y renales crénicas y condiciones de la evolucion clinica

y tratamiento.

El objetivo del presente estudio es demostrar la aplicabilidad del Score CALL en la
evolucion clinica de los pacientes infectados por COVID-19, especificamente como
una herramienta de valoracion de mortalidad junto otras variables de laboratorio
como el Dimero «D» y la proteina «C» reactiva y comorbilidades identificadas que
pueden orientar sobre la progresion clinica, para ello se hizo una revision de
expedientes y registros médicos que lleva el servicios del hospital de donde se
extrajo la informacion. Para establecer la existencia de diferencias con suficiente
robustez estadistica se emplearon pruebas de Chi? y se definié para ello un valor
de «p» < 0,05 para establecer la probabilidad de que ocurriera una progresion hasta

un desenlace fatal.



Al analizar los datos de 93 expedientes que cumplieran con los criterios de inclusion,
se evidencio un predomino del sexo masculino en los pacientes estudiados, ademas
de un mayor numero de paciente mayores de 60 afios. Como caracteristica
epidemioldgica se evidencié un predominio en las comorbilidades cardiovasculares
seguida de la endocrinolégicas. Se evidencié que los pacientes que presentaban

niveles de LDH mayores de 500 U/l presentaron mayor mortalidad.

En cuanto a los niveles de Dimero D se evidencié que aquellos pacientes que
presentaron niveles bajos, tuvieron mayores tasas de altas con respecto a aquellos
gue presentaron niveles altos, los cuales presentaron altas tasas de mortalidad. Sin
embargo, en el caso de PCR no se evidencié mayor diferencia entre ambos grupos
ya que en ambos se evidenciaron niveles altos de PCR sobre el limite basal del

estudio.

No existid mucha diferencia entre los grupos de fallecidos versus los pacientes dado
de alta en el caso de la escala CALL ya que en ambos grupos tanto para niveles
bajos, intermedios y altos de riesgo; ya que los porcentajes fueron muy similares.
Por lo tanto, es dificil establecer una relacion directa entre el nivel de riesgo y la

probabilidad de fallecer o de ser dado de alta.



INTRODUCCION

Un grupo de casos de neumonia de origen desconocido se informo por primera vez
en diciembre de 2019 en la ciudad de Wuhan, Hubei, China. Esta enfermedad
conocida como neumonia por coronavirus 2019 (COVID-19), se propagd
rapidamente desde Wuhan a todos los paises del mundo.

El 30 de enero de 2020, la OMS declaré el brote de COVID-19 como emergencia
de salud publica de importancia internacional, y luego como pandemia mundial el
11 de marzo de 20200. Hasta la fecha sabemos que es una enfermedad
devastadora, que afectdé a millones de personas alrededor del mundo dejando un
saldo mortal en todas las partes del mundo y nuestro pais no fue la excepcion, definir
la progresion a muerte de estos pacientes afectados era de suma importancia para

planificar y optimizar una atencion sanitaria adecuada y ajustar el tratamiento.

Los factores que demostraron que pueden contribuir a un desenlace fatal incluyen
la edad, presencia de enfermedades subyacentes, infecciones secundarias y
valores alterados de indicadores inflamatorios en la sangre, como Proteina «C»
reactiva y dimero «Dx». ES por eso que se tomaron en cuenta estos marcadores para
poder determinar su utilidad en nuestra poblacién para sefialar que tanto pueden
modificar la progresion de los pacientes con COVID-19 que consultaron en el
Hospital General del Instituto Salvadorefio del Seguro Social (ISSS). se realizdé una
revision de expedientes clinicos a los que se paso6 un instrumento que incluya tanto
la escala CALL como los otros marcadores descritos, se realiz6 una correlacion y
se buscé determinar si eran aplicables o no a nuestra poblacion como herramienta
para valorar el riesgo de progresion y por lo tanto orientar tanto la atencion sanitaria

como el manegjo.



OBJETIVOS
Objetivo General:

Determinar la aplicabilidad del Score CALL, y los valores de PCR y Dimero D para

valorar la progresion clinica de los pacientes infectados con COVID-19.
Objetivos Especificos:

1. Describir las caracteristicas clinico-epidemiologicas y de laboratorio de los
pacientes infectados por COVID-19.
2. Establecer la progresion a muerte de pacientes infectados con COVID 19 en

base a la escala CALL COVID, PCR y Dimero D.



MARCO TEORICO

La enfermedad por Coronavirus 2019 (COVID-19) es un sindrome clinico causado
por un nuevo coronavirus llamado sindrome respiratorio agudo severo coronavirus
2 (SARS- CoV-2), el cual apareci6 en Wuhan, China en diciembre de 2019 y
posteriormente se esparcio rapidamente por todo el mundo, siendo declarado

pandemia el 11 de marzo de 2020 por la OMS @3),

Los coronavirus se pueden diferenciar en 4 géneros: alfa, beta, delta y gamma, de
los cuales hasta el momento se sabe que los coronavirus de tipo alfa y beta infectan
a los humanos, provocando enfermedades que van desde el resfriado comun hasta
afecciones mas graves, como el sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS-
CoV) y el sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV), que causé miles de
muertes en 2002. Cuatro de los HCoV (HCoV 229E, NL63, OC43 y HKU1) son
endémicos en todo el mundo y representan del 10 al 30% de las infecciones del
tracto respiratorio superior en adultos®. Estructuralmente los coronavirus son virus

esféricos o pleomorficos, cuyo diametro varia de 80-120 nm.
Transmision®6)

La primera indicacion de la fuente del SARS-CoV fue la deteccién del virus en
civetas de palma enmascaradas y un mapache japonés y la deteccion de
anticuerpos contra el virus en tejones hurén chinos en un mercado de animales
vivos en Shenzhen, China. Sin embargo, estos animales eran solo huéspedes
incidentales, ya que no hubo evidencia de la circulacion de virus similares al SARS-
CoV en civetas de palma en la naturaleza o en instalaciones de cria. M&s bien, los
murciélagos son el reservorio de una amplia variedad de coronavirus, incluidos los

similares al SARS-CoV vy virus similares a MERS-CoV.

La transmision de persona a persona del SARS-CoV y MERS-CoV ocurre
principalmente a través de transmision nosocomial; 43,5-100% de los casos de
MERS en individuos los brotes estaban vinculados a hospitales, y muy similares Se
hicieron observaciones para algunos de los grupos de SARS. Ocurrié transmision
entre miembros de la familia en solo el 13-21% de los casos de MERS y el 22-39%

de los SARS casos. La transmisiéon de MERS-CoV entre pacientes fue la via de
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infeccion mas comun (62-79% de los casos), mientras que para el SARS-CoV, la
infeccion de los trabajadores sanitarios por pacientes infectados fue muy frecuente
(33-42%). El predominio de la transmisién nosocomial es probablemente debido al
hecho de que la diseminacion sustancial del virus ocurre solo después del inicio de
los sintomas, cuando la mayoria de los pacientes ya estan buscando atencion
médica. Un andlisis de las superficies hospitalarias después del tratamiento de
pacientes con MERS mostro la presencia ubicua de ARN viral en el medio ambiente
durante varios dias después de que los pacientes dejaron de dar positivo. Ademas,
muchos pacientes con SARS o MERS se infectaron a través de super
propagadores. La afinidad de unién del SARS-CoV-2 al receptor ACE2 es de 10 a
20 veces mayor en comparacion con el SARS-CoV-1.Se ha encontrado que los
virus mas patodgenos contienen un sitio de escisién similar a la furina en la
proteina S, que no esta presente en el SARS-CoV-1 pero si en el SARS-
CoV-2; este proceso requiere serinas proteasas celulares (TMPRSS2),
que permiten la escisibn de la proteina S, regulando todo el mecanismoy
mejorando asi la fusién viral con las membranas de las células huéspedl3.
La proteina S posee asi dos subunidades funcionales S1 (N-terminal) y S2 (C-
terminal) mencionadas anteriormente; la primera media la unién del virus a la
membrana de la célula huésped reconociendo un receptor en la célula afin, mientras
qgue el segundo favorece la fusion de las 2 membranas celulares, y esta implicada

en la entrada viral.
Cuadro Clinico

Un estudio detallado de los primeros 99 pacientes atendidos en el Hospital Wuhan
Jinyintan, que se llevé a cabo del 1 al 20 de enero de 2020, arrojoé que de los 99
pacientes con neumonia 2019-nCoV, el 49% tenian antecedentes de exposicién al
mercado de mariscos de Huanan y el 51% tenian enfermedades crénicas(”). La edad
promedio de estos pacientes fue de 55,5 afios, incluidos 67 hombres y 32 mujeres,
y el periodo de incubacion del virus se estimé en entre 7 y 14 dias ©®). Los sintomas

comunes del SARS incluian fiebre, tos, disnea y ocasionalmente diarrea acuosa
(9,10)



Segun meta analisis los principales sintomas clinicos de los pacientes con COVID-
19 fueron fiebre (88,5%), tos (68,6%), mialgia o fatiga (35,8%), expectoracion
(28,2%), disnea (21,9%). Ademas de los sintomas respiratorios comunes, los
sintomas de dolor de cabeza o mareos (12,1%) diarrea (4,8%), nauseas y vomitos

(3,9%) también fueron evidentes en algunos pacientes 1.
Pruebas clinicas diagnésticas213)

Entre las principales prioridades para facilitar las intervenciones de salud publica en
los pacientes se encuentra el diagnostico de laboratorio. En el caso de una infeccion
respiratoria aguda, la RT-PCR se utiliza comunmente para identificar virus causales
de secreciones respiratorias. La prueba para la deteccién de la secuencia del gen
de la envoltura viral ha sido implementada eficazmente por 35 laboratorios, sin
embargo, el algoritmo diagnostico emplea otras secuencias del genoma viral para
confirmar positividad para 2019-nCoV al detectar secuencias del gen de la ARN

polimerasa viral y la Nucleoproteina.
Otras muestras a recolectar son:
a) Extraccién de ARN de muestras clinicas con el sistema MagNA Pure 96.

b) Material respiratorio (nasofaringeo e hisopo orofaringeo en pacientes
ambulatorios y esputo [si se presenta] y/o aspirado endotraqueal o lavado bronco

alveolar en pacientes con enfermedad respiratoria severa).

c) Suero para pruebas serologicas, muestra aguda y muestra convaleciente

(adicional a materiales respiratorios).
Datos clinicos y de laboratorio con valor pronéstico@419

Varios parametros de laboratorio podrian asociarse con la gravedad y la mortalidad
de la infeccién por COVID-19 y deben examinarse y medirse continuamente durante
la progresion de la pandemia. Estos parametros incluyeron recuento de leucocitos,
linfocitos, recuento de plaquetas, tiempo de protrombina, dimero D y fibrindgeno. La
estimacion de otros biomarcadores inflamatorios como la PCR y la procalcitonina

podria ser Util para monitorizar la gravedad de la enfermedad®).



Ademas, los predictores de un desenlace fatal en COVID- 19 casos incluyeron la
edad, la presencia de enfermedades subyacentes, la presencia de infeccidn
secundaria y elevada indicadores inflamatorios en la sangre. Los resultados
obtenidos de este estudio también sugieren que COVID-19 la mortalidad podria
deberse a una tormenta de citoquinas activada por virus sindrome o miocarditis

fulminante®,

Hay evidencia suficiente que los factores de riesgo de enfermedad grave de COVID-
19 son edad> 60 afios, hipertension, DM y enfermedad coronaria. Los resultados
de las pruebas de laboratorio asociadas con enfermedades graves son LDH 250-
500 U / L en suero, LDH> 500 U / L y linfopenia, mientras que los resultados de las
pruebas asociadas con la mortalidad son recuento de células CD3 + CD8 + < 75
células / ul, AKI estadios 2 y 3, proteinuria 21 +, hematuria 21 +, dimero D> 1 mg/

L, pico de creatinina sérica> 13,26 umol / L1617,

Los pacientes con enfermedad grave y mortal tenian un recuento de glébulos
blancos (GB) significativamente mayor y una disminucion de linfocitos y plaquetas
en comparacion con los supervivientes y la enfermedad no grave(!®, Los pacientes
con enfermedad grave tuvieron solo un aumento leve en el recuento de GB (DMP:
0,41 x 109 / L), mientras que los pacientes que murieron tuvieron un aumento
clinicamente mas significativo en este parametro (DMP: 4,15 x 109 / L). Las
interleucinas 6 (IL-6) y 10 (IL-10) y la ferritina sérica fueron fuertes discriminadores

de la enfermedad grave®?),

Los niveles de Dimero D se asocian significativamente con el riesgo de mortalidad
en pacientes con COVID-19. La integracion temprana de la prueba de Dimero D
puede ser Util para mejorar la estratificacion del riesgo y el manejo de los pacientes
con COVID-19. La DME en los niveles de dimero D entre los no supervivientes y los
supervivientes fue de 3,59 g/ L (IC del 95%: 2,79-4,40 g / L), y la puntuacion Z para
el efecto general fue de 8,74 (P <0,00001), con una alta heterogeneidad entre los
estudios (12 = 95%).
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Escala o score CALL (Comorbidity — Age — Lymphocyte — LDH)

El nimero réapidamente creciente de nuevos casos de COVID-19 a diario en todo el
mundo ha supuesto una gran carga para los recursos médicos en paises con
grandes brotes, por lo que Dong Ji y colaboradores desarrollaron una herramienta
llamada CALL Score para ayudar a predecir el pronostico de los pacientes con
COVID-19 y de esta manera tener una idea en la progresion de estos pacientes y
orientar el manejo de dichos pacientes. Después de excluir a los pacientes que
presentaban sindrome COVID-19 grave y mediante el uso de registros de datos de
208 pacientes que padecian COVID-19, con una edad media + desviacion estandar
[DE] 44,0 + 16,3 afos, los autores obtuvieron y validaron una nueva puntuacion,
denominada CALL, basado en 4 variables (C = comorbilidad, A = edad, L = recuento
de linfocitos, L = lactato deshidrogenasa [LDH]) con el objetivo de predecir la

progresion hacia el deterioro clinico.

La puntuacion de la escala CALL oscila entre 4 (ausencia de comorbilidad, edad
menor de 60 afos, recuento de linfocitos superior a 1,0 x 109/ L, LDH menor de 250
U/ L) a 13 (presencia de comorbilidad, edad mayor de 60 afios, recuento de
linfocitos menor de 1.0 x 109 / L, LDH mayor de 500 U / L)%, El poder predictivo
de la puntuacion CALL para predecir la progresion a severo COVID-19 fue bajo con
un AUC de 0,622 (IC del 95%: 0,533 — 0,688). En cambio, el poder predictivo de la
puntuacion CALL como pronosticador de la mortalidad intrahospitalaria fue buena
(AUC 0,768, IC del 95%: .705 — .823). En conclusién, la puntuacion parece ser un
buen pronosticador para la mortalidad intrahospitalaria pero no para la progresion a
COVID-19 severo@0),

11



HIPOTESIS
Hipodtesis nula

La progresion muerte de los pacientes con infeccién pulmonar aguda por COVID-
19 es independientemente a los resultados obtenidos al aplicar la escala CALL, y
los valores de la proteina «C» reactiva, dimero «D» y a las condiciones de salud

preexistentes en la poblacidén de pacientes del ISSS.

Hipodtesis alterna

La progresion a muerte de los pacientes con infeccién pulmonar aguda por COVID-
19 sera mayor en pacientes con resultados de PCR, Dimero D altos y escala CALL

con riesgo Intermedio o alto en la poblacién de pacientes del ISSS.

12



METODOS
Universo

Pacientes que ingresaron a los servicios de Medicina Interna del Hospital General
del ISSS con diagndstico de COVID-19 comprobado o sospechoso (codigos CIEL0
U07.1 y UQ7.2), en el periodo de marzo a diciembre del 2020 de los cuales se

obtuvieron un total de 400 pacientes.
Seleccién y tamafio de muestra

El muestreo fue no probabilistico de tipo muestra intencional ya que se tomaron en
cuenta el total de pacientes que cumplieron con los criterios de inclusién, por lo
tanto, se obtuvo una muestra de 93 pacientes ya que se excluyeron 90 pacientes
que se fueron de traslado a Hospital de San Miguel, 75 pacientes fueron trasladados
a Hospital de El Salvador, 60 pacientes no contaban con todos los valores de

laboratorio y 82 expedientes que no fueron encontrados.
Criterios de inclusion

1. Pacientes ingresados con el diagnéstico de COVID-19, virus identificado
(codigo CIEL10 UO07.1) y COVID-19, virus no identificado (cédigo CIEL10
UQ07.2) en los servicios de Medicina Interna del Hospital General del Instituto
Salvadorefio del Seguro Social.

2. Pacientes con registros disponibles sobre resultado de examenes de
laboratorio que incluyan Hemograma, PCR, Dimero D, LDH tomados en los
primeros cinco dias desde el ingreso.

3. Informacion disponible sobre condiciones de salud preexistentes.

Criterios de exclusioén

1. Pacientes que fuera descartado el diagndéstico de COVID-19.
2. Pacientes ingresados fuera de los servicios de Medicina Interna del Hospital
General.

3. Que no se cuente con la informacidon necesaria para el analisis planificado.
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Disefio general de lainvestigacion

Estudio Descriptivo, Observacional y Transversal en el cual se utilizd informacion

de fuentes secundarias provenientes de registros del servicio y expedientes clinicos

de los pacientes ingresados con diagnostico de COVID-19 confirmado o

sospechoso durante el periodo de marzo a diciembre del afio 2020 y se examiné la

relacion entre la enfermedad y una serie de variables como datos de laboratorio en

dicha poblacion, en un momento del tiempo y sus resultados; Se trabajo con la

totalidad de casos que cumplieron con los criterios de inclusion.

Descripcion y operativizacion de variables

Variable

Edad

Comorbilida
d

Linfocitos

Definicion Conceptual

Tiempo vivido por una
persona expresado en
anos.

La presencia de uno o
mas trastornos ademas
de la enfermedad o
trastorno primario.

Leucocito de pequefio

tamano y nacleo
redondeado que
normalmente esta

presente en la sangre y
en los tejidos linfaticos;

la funcién esta
estrechamente

relacionada con los
mecanismos de

defensa inmunitarios

Definicion
Operacional

Dato de la edad
anotado en el

expediente
clinico
Presencia de
uno 0 mas
trastornos que
aumenten la

severidad de la
enfermedad por
CovID-19

Conteo de
linfocitos totales
que determinen
un riesgo de la
progresion
COVID-19.

Indicador

-Enf.
Cardiovasculare
s (HTA)

-Enf. sistema
Respiratorio
-Enf. Sistema
Endocrino (DM,
Obesidad)
-Enf. Sistema
Nervioso
-Enfermedad
Renal Cronica
-Neoplasias

Valor

<60

>60 afos

Si
No

>1000-

<1000
mm?/|

14



Lactato

Deshidroge
nasa o LDH

Variable

Proteina
Reactiva
PCR

Dimero D

SCORE
CALL

C
0

Enzima catalizadora
que se encuentra en
muchos tejidos del
cuerpo, participa en el
metabolismo energético
anaerobio, reduciendo
el piruvato (procedente
de la glucdlisis) para
regenerar el NAD*, que
en presencia de
glucosa es el sustrato
limtante de la via
glucolitica.

Definicién Conceptual

Proteina plasmatica
circulante, que aumenta
sus niveles en
respuesta a la
inflamacién (proteina de
fase aguda).

Producto de
degradacion de la
fibrina que se forma por
la accion de la plasmina
sobre la fibrina
estabilizada por FXIII.

Score que clasifica el
riesgo segun
parametros de
(Comorbilidades: sin
comorbilidades 1 punto,
con comorbilidades 4
puntos; Edad: menor o
igual a 60 afios 1
puntos, mayor de 60
afios 3 puntos;

Valor de LDH
gue se evidencia
en expedientes
clinicos.

Definiciéon
Operacional
Mal prondstico
Vs Buen
Pronéstico

Mal pronéstico
VS Buen
Prondstico

Riesgo Bajo
(Menor a 10%)

Riesgo
Intermedio (10-
40%)

Indicador

Datos de PCR

que se
evidencian en
expediente
clinico

Datos de

Dimero D que se
evidencian en el
expediente
clinico

Comorbilidades,
Edad, Linfocitos
y LDH

<250
251-500
>500
ul/L

Valor

Buen
Prondstic
o]

Menor 38
mg/It

Mal
Prondstic
o}

Igual o
mayor 38
mg/It

Buen
Prondstic
0
Menor a
480ng/ml

Mal
Prondstic
o igual o
mayor
480ng/ml

Puntuaci
6n4-6

Puntuaci
6n 7-9
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Linfocitos: mayor de Riesgo Alto Puntuaci
1000 1 punto, menor o (mas del 50%) 6n de 10-
igual a 1000 3 puntos y 13

LDH: menor o igual a

250 U/L 1 punto, 250-

500U/L 2 puntos, mayor

de 500U/L 3 puntos )

Condicion Estado o situacion (de Desenlace final Alta
clinica un paciente o una del paciente.
enfermedad).
Fallecido

Unidad de analisis

Se revisaron los registros de datos clinicos de evolucidon y laboratorio como
hemograma, PCR, Dimero D, LDH, y antecedentes médicos presentes en los

expedientes de los pacientes.
Descripcién de técnicas y procedimientos

El proceso con el que se obtuvo la informacién fue por medio de la revision por parte
de los investigadores de expedientes clinicos y registros de evolucion del servicio
de medicina critica y otros servicios de medicina Interna (fuentes secundarias),
posteriormente se generd una base de datos verificando que toda la informacion
estuviese completa y sea correcta (cumplieran los criterios de inclusién), en caso de
incongruencias se consultara a la fuente respectiva para corregir posibles errores
de registro o reporte. Una vez la base de datos estuvo lista se aplicaron los paquetes
estadisticos respectivos para definir normalidad y frecuencia de los datos ademas
de realizar el calculo de medidas de tendencia central; Posteriormente para
establecer la existencia de diferencias con suficiente robustez estadistica se
emplearon pruebas de Chi? y se definié para ello un valor de «p» < 0,05 para
establecer la probabilidad de que ocurriera una progresion hasta un desenlace fatal.
Una vez realizadas la tabulacion y calculos estadisticos a estos datos se realizé un

analisis de los datos registrados en los apartados de resultados y discusion.
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Instrumentos utilizados

La informacion se recopil6 en el instrumento de recoleccion de datos disefiado en
Microsoft EXCEL por medio de tablas con las caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas que cada paciente con diagnéstico de COVID-19 confirmado o
sospechoso, cotejando con los parametros de laboratorio y el resultado final (Anexo
1).

Procedimiento para garantizar los aspectos éticos

Los datos se obtuvieron de las fuentes antes mencionadas, se asigné un numero
correlativo a cada expediente omitiendo los nombres, utilizando solo los nimeros
de afiliacion para fines de corroboracién de los mismos, en ningdn momento se
mencionardn nombres ni otra informacién que pueda llevar en la identificacién de
los pacientes. Los investigadores se comprometen a guardar y custodiar en sus

domicilios dicha informacién y no divulgarla.
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RESULTADOS

Se realizo la revision de 93 expedientes que cumplieran con los criterios de inclusion
de los cuales el 78.5% fueron pacientes fallecidos y de los pacientes que fueron
dados de alta, el 21.5%.

Tabla 1. Caracteristicas clinico-epidemioldgicas de pacientes con COVID-19.
Variable Total de pacientes Porcentaje %
Sexo (Frecuencia)

Masculino 71 76.34%

Femenino 22 23.66%

Edad

<60 39 41.94%

>60 54 58.06%
Comorbilidades

Enfermedades cardiovasculares 42 45.16%

Enfermedades sistema respiratorio 6 6.45%

Enfermedades sistema endocrino 30 31.25%

Eg;frgedades sistema nervioso 5 2 15%

Enfermedades renal cronica 9 9.67%

Neoplasias 6 6.45%
Resultado clinico

Alta 20 21.50%

Fallecido 73 78.49%

Fuente: Expedientes de Pacientes con COVID-19 ingresados en Hospital General.

Del total de pacientes se observo predominio del sexo masculino con 76.3% y
mujeres representadas por el 23.6%. En el caso de pacientes fallecidos

representados por 79% de hombres y en pacientes de alta 65%.

En cuanto a edades se observd una mayor frecuencia en pacientes mayores de 60
afos representados por el 58% y menores de 60 afios un 41.9%. Dentro de los
cuales los pacientes fallecidos los mayores de 60 afios representaban 58.9% y en

pacientes dados de alta 55%.

Dentro de las comorbilidades presentes en el total de pacientes las cardiovasculares

fueron las mas frecuentes con un porcentaje de 45% dentro de las cuales se pueden
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mencionar Hipertension arterial, cardiopatia isquémica y arritmias. Seguido en
frecuencia siguen enfermedades endocrinolégicas principalmente Diabetes
Mellitus, es de recalcar que en este grupo se afiadié a los pacientes con Obesidad
siendo en ocasiones el unico factor de riesgo encontrado en los pacientes. En menor
frecuencia se encontraron enfermedad renal, enfermedades del aparato
respiratorio, neoplasias y enfermedades del Sistema nervioso con porcentajes de
9.6%, 6.45%, 6.45% y 2.15% respectivamente.

Tabla 2. Datos de laboratorio de pacientes con COVID-19 en los primeros 5 dias de
ingreso
Variable Total de pacientes Porcentaje %
Linfocitos (10M9/L)
>1.0 32 34.41%
<1.0 61 65.59%
Lactato Deshidrogenasa (LDH;U/L)
<250 7 8%
250-500 44 47%
>500 42 45%
Dimero D (ng/mL)
<480 34 37%
>480 59 63%
Proteina C Reactiva (mg/dL)
<4.8 18 19%
>4.8 75 81%

Fuente: Expedientes de Pacientes con COVID-19 ingresados en Hospital General.

El valor de linfocitos totales mostré un predominio de linfopenia con una frecuencia
total de 65.6% y valores mayores 34.4%. En pacientes fallecidos los valores de
Linfocitos totales menores a 1000 (1079/L) representd el 68% y en pacientes dados

de alta 55% y valores mayores de 1000 (10"9/L) representado por el 45%.

Para los valores de LDH se utilizaron cortes menores a 250 U/I, valores entre 250 y
500 U/l y mayores de 500 U/I, estos en base a los valores de corte de Score CALL
para determinar el riesgo en estos pacientes, se encontraron porcentajes de 8%,
47% y 45% respectivamente, dando similares porcentajes entre valores intermedios
altos en estos pacientes. Es importante menciona que dentro de los pacientes

fallecidos solamente el 4% tenian valores menores de 250 U/I, mientras los
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pacientes dados de alta un 20%. De los valores entre 250 U/l y 500 U/l en los
fallecidos el porcentaje fue de 44% y en el segundo grupo de 60%. Para los valores
mayores de 500 U/I se observo la mayor frecuencia en los pacientes fallecidos con

un 52% y en el segundo grupo un 20%.

Los valores de Dimero D se encontraron en el total de pacientes un corte menor de
480 mg/dl fue de 37% y valores Mayores 480 mg/dl fue de 63% (Anexo 5). Es
destacable el hecho que dentro de los pacientes fallecidos los valores de Dimero D
mayores de 480 mg/dl fue representado por un 73%, mientras que en los pacientes
dados de alta los valores menores de 480 mg/dl representaron el 70% y valores

mayores solamente el 30%.

Para los valores de Proteina C Reactiva en el total de pacientes se observé en los
cortes menor y mayor de 4.8 mg/dl con porcentaje de 19% y 81% respectivamente.
Es de mencionar que los pacientes fallecidos tuvieron valores mayores de 4.8 mg/dl

en 86% mientras que los pacientes de alta 60%.

Al aplicar el Score CALL a todos los pacientes tanto fallecidos como dados de alta
se encuentran que dentro de los de bajo riesgo encontramos un porcentaje de 13%,
riesgo intermedio 37 % y alto riesgo 51%. Con datos muy similares tanto en el primer
y segundo grupo, con valores de 12%, 37% y 51% respectivamente y en el segundo

grupo valores de 15%, 35% y 50% respectivamente (Anexo 7).

Tabla 3. Clasificacion de Riesgo segun Score CALL
Riesgo Total de pacientes Porcentaje %
Bajo riesgo 12 13%
Riesgo intermedio 34 37%
Alto riesgo a7 51%

Fuente: Expedientes de Pacientes con COVID-19 ingresados en Hospital General.

Se utilizé6 como herramienta estadistica Chi? al score CALL, variable de DimeroD y
PCR, obteniendo como resultados para valor de p de 0.05, 0.995, 0.99
respectivamente, lo cual corresponde con reproducibilidad de dicha escala en
nuestra poblacion. A pesar de ver valores mas elevados de Dimero D y PCR en

pacientes fallecidos y mas bajos en pacientes no fallecidos al emplear Chi? los
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valores no validan nuestra hipétesis alterna por lo cual no existe una asociacion de
los resultados obtenidos tanto en PCR como Dimero D en la relacion a los
resultados de los fallecidos y pacientes dados de alta. En cambio, al realizar el
analisis del score CALL se evidencia resultados homogéneos en ambos grupos
analizados por lo que no se puede evidenciar caracteristicas significativas que
diferencien ambos grupos, sin embargo, al analizar el resultado de P se concluye
que la hipétesis alterna en este grupo si es valida por lo que existe una relacion
entre los fallecidos y pacientes dado de alta con relacidn al resultado obtenidos en
la escala CALL.

Ademas se evalu6 el grado de gravedad que presentaban los pacientes en los
cuales se evidencio que el total de pacientes un 35% presentaron un cuadro de
Covid-19 no grave, un 55.9% Covid-19 grave y 8.6 Covid-19 critico. En el grupo de
fallecidos se evidencio un 28.7% de pacientes con Covid-19 no grave, 60.2% Grave
y un 10.9% Ciritico. En el caso de paciente dados de alta se evidencio 60%

presentaron Covid-19 no grave, un 40% Covid-19 grave y 0% presentaron Covid-19

critico.
Tabla 4. Clasificacion de Gravedad
Gravedad Totales Fallecidos Altas
Covid-19 No grave 35.40% 28.70% 60%
Covid-19 Grave 55.90% 60.20% 40%
Covid-19 Critico 8.60% 10.90% 0%

Fuente: Expedientes de Pacientes con COVID-19 ingresados en Hospital General.
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DISCUSION

Los resultados de este estudio se evidencio una clara relacion entre los niveles altos
de Dimero D y la progresion a la muerte, nuestros resultados son consistentes a la
revision sistémica que se llevaron a cabo con respecto a la relacion de los niveles

de Dimero D y la mortalidad en covid-19 (1:15.17),

Se evidenci6 una tendencia a presentar una desenlace fatal en aquellos pacientes
adultos mayores que en nuestro estudio se tom6 como valor de corte arriba de 60
afos agregado a pertenecer al sexo masculino, esta tendencia se observo desde

los primeros estudio epidemioldgicos realizados a finales del 2019 en Wuhan®7)

Se observo concentraciones mas altas de proteina C reactiva (PCR) y LDH entre
pacientes graves y fallecidos con COVID-19. Se utilizé un corte de PCR de 4.8 mg/dl
en base a meta analisis que mostraban mayor severidad de los casos con valores
mayores a este dato, lo cual se mostré en este estudio con una frecuencia de 81 %
del total de pacientes, y 86% en los pacientes fallecidos esta relacion ya se habia
observado previamente y propuesto como posibles indicador de severidad en
paciente infectados de COVID 19(11)

Entre los antecedentes personales de los pacientes que se evidencid que
contribuyen a la progresién a muerte, se encontr6 como principal factor la patologia
endocrina representada en casi 100% de los casos por la presencia de Diabetes
mellitus, seguido por la patologia cardiovascular en el caso de antecedente de
neoplasia no se evidencio que tuviera un impacto significativo en las muertes como

si se habia evidenciado en otros estudios (417,

En el presente estudio se observé una tendencia a la linfopenia tanto en pacientes
fallecidos como en los pacientes que fueron dados de alta, sin embargo, en valores
absolutos los pacientes fallecidos presentaban conteos mas bajos con mayor
frecuencia debajo de 500 (1079/L). Varios estudios apoyaron que la linfopenia es un
indicador efectivo y confiable de la gravedad y hospitalizaciébn en pacientes con
COVID-19(16.19),
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Las puntuaciones CALL se clasificaron en 3 niveles de riesgo segun sus
probabilidades de progresion a neumonia severa o muerte, aquellas con 4-6 puntos
tenian menos del 10% de probabilidades de progresion se consideraron de bajo
riesgo (Clase A), 7-9 puntos con 10% - 40% de probabilidades de progresion eran
de riesgo intermedio (clase B), y 10-13 puntos con mas del 50% de probabilidades
eran de alto riesgo (Clase C), En nuestro estudio se observd una mayor de
frecuencia de los pacientes dentro del grupo de alto riesgo, tanto en pacientes
fallecidos y aquellos que fueron dados de alta, por lo que al pasar estudios
estadisticos, lo que se observo fue una concordancia entre la progresion a muerte

y desenlace fatal9).

La edad se perfil6 como una clave determinante prondstico en pacientes con
COVID-19, en nuestro estudio se dividié por un corte a los 60 afios, en base a la
escala CALL, observando la tendencia a mayor mortalidad en el grupo de mayor de
60 afos, especialmente entre los pacientes con edades entre los 70 y 80 afios. Asi
como se demostrd en un meta analisis realizado en Esparia ?Y que revisé estudios
de Espafa, China, Inglaterra y Estados Unidos, en el cual los pacientes de mayor
edad tenian las tasas de mortalidad mas altas alrededor del mundo. Estos hallazgos
son consistentes con una mayor susceptibilidad a la infeccion y manifestaciones

clinicas graves observadas en pacientes adultos mayores.
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CONCLUSIONES

Posterior al analisis de los datos obtenidos en la revision de expediente clinicos de
paciente ingresados al hospital general con diagnostico de COVID 19, en los cuales
se busco resultados de Dimero D, PCR y score CALL para evaluar la progresion de
la enfermedad en estos pacientes ademas de tomar un nivel de significancia de
0.05. Se encontrd que tanto Dimero D y PCR presentaron mayores niveles en los
pacientes fallecidos en comparacion a los dados de alta, ademas existe una
correlacion estadistica ya que los valores de criticos en el analisis de chi cuadrado
fueron 12.28 y 6.95 respectivamente por lo tanto se concluye que si existe una
relacion entre los valores de dimero D y PCR con respecto a la probabilidad de
progresar a la muerte o tener buenos resultados clinicos que lleven al paciente al
alta hospitalaria en nuestra poblaciéon. Por lo tanto, estas herramientas son Utiles

para este fin.

En tanto con respecto al Score CALL se evidencio que tanto el grupo de pacientes
fallecidos como los pacientes dados de alta presentaron niveles bajo, intermedio y
de alto riesgo similares en ambos grupos, no teniendo una diferencia estadistica
significativa como para poder establecer una tendencia propia de cada grupo.
Ademas, el valor de critico en el andlisis de chi cuadrado para este Score fue de
0.1052 lo cual nos indica que no existe una relacion entre el Score y los resultados
clinicos del paciente. Por lo tanto, esta herramienta no cuenta con un respaldo
estadistico para su uso y reproducibilidad, ademas como se pudo evidenciar en el
presente estudio tanto paciente con buena evolucién clinica como aquellos con

resultados no favorables obtuvieron resultados similares.

24



RECOMENDACIONES

Utilizar examenes como Dimero D o PCR para valorar la progresion de las pacientes
con COVID 19 si bien es una herramienta reproducible en nuestra poblacién y ha
demostrado una relacion entre sus valores y los resultados clinicos de los pacientes

siempre deben interpretarse de acuerdo al contexto clinico de cada paciente.

Utilizar Score CALL con cautela. Ya que no se comprobd estadisticamente que
existe relacion entre sus resultados y la progresién del paciente. Sus resultados son
muy homogéneos entre los pacientes que presentan progresion hasta la muerte y
aguellos que son dados de alta, por lo cual es dificil determinar si un paciente con

riesgo intermedio o alto vaya a progresar hasta la muerte.

Realizar un abordaje terapéutico mas agresivo en pacientes con antecedente de
enfermedad Cardiovascular ya que este grupo de personas son las que presentaron

los resultados mas desfavorables en el presente estudio.
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ANEXOS

Anexo 1.

Gréfico 1. Sexo de los pacientes con COVID-19

TOTALES FALLECIDOS

m Masculino m Femenino

Fuente Tabla 2.

Grafico 2. Edad de los pacientes con COVID-19

Edad

58.90%

TOTALES FALLECIDOS

m <60 Aflos ™ >60 Afios

Fuente Tabla 2.
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Gréfico 3. Comorbilidades presentes en los Pacientes con COVID-19.

Comorbilidades

Neoplasias

Enfermedades renal crénica
Enfermedades sistema nervioso central
Enfermedades sistema endocrino
Enfermedades sistema respiratorio

Enfermedades cardiovasculares

0.00% 10.00% 20.00% 30.00% 40.00% 50.00% 60.00% 70.00%
B Altas M Fallecidos ™ Totales
Fuente Tabla 2.

Gréfico 4. Cantidad de comorbilidades presentes en los pacientes con COVID-

19
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Fuente Tabla 2.
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Grafico 5. Valores de Proteina C Reactiva en los pacientes con COVID-19

Proteina C Reactiva

TOTALES FALLECIDOS

m<4.8 m>4.8

Fuente Tabla 2.

Gréafico 6. Valores de Dimero D en los pacientes con COVID-19

Dimero D

TOTALES FALLECIDOS

m <480 m >480

Fuente Tabla 2.
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Grafico 7. Valores de Linfocitos Totales en los pacientes con COVID-19

Linfocitos

TOTALES FALLECIDOS

®>1.010"9/L m<1.01079/L

Fuente Tabla 2.

Gréafico 8. Valores de Lactato Deshidrogenasa en los pacientes con COVID-19

Lactato Deshidrogenasa

TOTALES FALLECIDOS

<250 U/L m250-500 U/L = >500 U/L

Fuente Tabla 2.
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Grafico 9. Resultados de Score CALL en pacientes con COVID-19

Score CALL

TOTALES FALLECIDOS ALTAS

m Bajo Riesgo  m Riesgo Intermedio  m Alto Riesgo

Fuente Tabla 3.

Grafico 10. Clasificacion de Gravedad en pacientes con COVID-19

Gravedad

TOTALES FALLECIDOS ALTAS

W Covid-19 No Grave  m Covid-19 Grave = Covid Critico

Fuente Tabla 4.
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